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1. Expression of full-length NBS1 protein restores 
normal radiation responses in cells from Nijmegen 
breakage syndrome patients 
（ナイミーへン染色体不安定差候群患者細胞におけ
る放射隷損傷応答異営は完全長 NBS1タンパクわ
発現により正常化する）
伊東 i享（放射綾医学）
［目的］ NBS原因遺｛云子 NBSJの患者細胞での役
割について NBSlタンパクを NBS患者組抱内で発現
させ放射殺に対する細毘応答について解析した。
［方法iNBSlcDNAを患者総抱に導入，単離した。
放射線惑受性はコロニ一法を用いて解析した。ウエス
タンプロットと免疫染色を用い おBSlタンパク発現
の確認と放射線照射後の馬在変北の解析を行ったO 細
目き居期の変化の解析にはフローサイトメト 1）ー を用い
た。
［結果と結論］ NBSl cDNA導入掘抱は NBSlタン
パクを高発現し，正常細胞と同等レベルまで放射様感
受性が呂覆した。放射報照射設に接内 NBSlタンパク
のフォーカス形成を認めたO NBSl cDNA導入繕臨で
は正常紹抱と同様の掘抱罰期変化を示すようになっ
た。 NBSlタンパクの発現により NBS患者絹臆の放
射線応答に関する諸形質が正常化することから NBSl
がNBSの原因遺伝子であることを機詑的に証明した。
2. Plasma membrane recruitment of RalGDS is criti-
cal for Ras-dependent Ral activation 
(Ras による Ralの活性仕における RalGDSの細
胞膜への島在の重要性）
松原賢治（内科学第一｝
低分子量 GTP結合蛋白雲 Rasの標的蛋白質
RalGDSによる抵分子量 GTP結合蛋白質Ralの活性イヒ
機構について解析したc NIH3T3細胞で玩asは細胞膜
に， Ralも紹龍膜に存在した。 RalGDSは細鞄賓に認
められたが， Rasと共に発現させると RalGDSは細胞
膜に移動した。五－RasのC末端の膜移行シグナルを付
加した RalGDS-CAAXはRas非存在下に細鞄膜上に認
??
められたO 縮抱内で RalGDSは活性重 Rasf衣存性に
豆討を活性化したが，豆alGDS-CAAXは活性型 Rasの
非存在下に Ralを活性化した。主asの結合のみでは
RalGDS自体の活性は変化していなかった。
以上より，車問包摸上の Rasの活珪北に伴って緬抱
質の豆alGDSIま細胞膜に移動して Rasと結合し，細庖
膜上の Ralを活性fとすることが示され， RalGDSの細
抱摸への移動がRalの活性化に必要かつ十分であるこ
とが明らかとなった。
3. Familial primary briliary cirrhosis in Hiroshima 
（広島県における原発性胆汁性肝硬変の家族内集積
についての検討）
辻 恵三（内幹学第一）
PBCにおける環境および、遺括的要因との関わりを
明らかにするために1988年から1997年の間に広島県
に登録された PBC156例について家族内集積例を験討
した。方法上家族内集積併の疫学的謁査 2.臨床壕
3.国A タイピング 4.AMAの発現パターンを Western
immunoblot法および ELISA法にて測定した。成韻：
1. a. PBCの家族歴のある人誌5.1%の頻度で、発症の
リスクがあり，一設の頻震（0.0054%）によとべ944倍
であった。 b.地理的や水系に明らかな要因辻克つか
らなかった。 2.第2世代の年齢は33.4±10.8哉と一
般の PBC55.6土12歳に比べ若く，子は親より進行し
たstageを呈していた。 3.HLAタイピングは家族内
発症例に特徴的なものは蕪かった。 4.AMAの発現
パターンでは同一家族内発症の PBCにおいても，
AMAの対忠抗原は異なるが， HLAの一致が高い症例
においては向型の発現型が認められた。
4. 正xpressionof the angiogenic factors in human 
gallbladder lesions 
（ヒト胆嚢窮変における血管薪生因子の発現）
1 . Expression of vascular endothelial growth fac-
tor in human gallbladder lesions 
｛ヒト担嚢病変における血管内度増殖医子の発
現）
2. Expression of plateleトderivedendothelial cell 
